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子宫内膜异位症患者血清miR-124-3p、lncRNA
 

NEAT1水平与病情
严重程度及不孕的关系*
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  摘 要:目的 探讨血清微小 RNA-124-3p(miR-124-3p)、长链非编码 RNA核富集转录本1(lncRNA
 

NEAT1)在子宫内膜异位症(EMS)患者中的水平与病情严重程度、不孕的关系。方法 选取2022年10月至

2025年1月于该院确诊的150例EMS患者作为EMS组。根据确诊时是否合并不孕分为合并不孕组(54例)、
未合并组(96例)。根据R-AFS分期标准将其分为Ⅰ期、Ⅱ期、Ⅲ期、Ⅳ期。另将同期在该院体检健康的150例

非EMS育龄期女性纳入对照组。采用实时荧光定量聚合酶链反应测定所有研究对象血清 miR-124-3p、ln-
cRNA

 

NEAT1水平。采用Spearman相关分析EMS患者血清lncRNA
 

NEAT1、miR-124-3p水平与R-AFS
分期的关系。采用Pearson相关分析EMS患者lncRNA

 

NEAT1与 miR-124-3p水平之间的关系。采用多因

素Logistic回归分析EMS患者合并不孕的影响因素。采用受试者工作特征(ROC)曲线分析血清lncRNA
 

NEAT1、miR-124-3p对EMS患者合并不孕的辅助诊断价值。结果 EMS组血清lncRNA
 

NEAT1水平高于

对照组(P<0.05),miR-124-3p水平低于对照组(P<0.05)。与Ⅰ期患者比较,Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ期患者血清lncRNA
 

NEAT1水平升高(P<0.05),miR-124-3p水平降低(P<0.05)。与Ⅱ期患者比较,Ⅲ、Ⅳ期患者血清lncRNA
 

NEAT1水平升高(P<0.05),miR-124-3p水平降低(P<0.05)。与Ⅲ期患者比较,Ⅳ期患者血清lncRNA
 

NEAT1水平升高(P<0.05),miR-124-3p水平降低(P<0.05)。合并不孕组患者血清lncRNA
 

NEAT1水平

高于未合并组(P<0.05),miR-124-3p水平低于未合并组(P<0.05)。Spearman相关分析结果显示,血清ln-
cRNA

 

NEAT1水平与EMS患者R-AFS分期呈正相关(rs=0.581,P<0.05),血清 miR-124-3p水平与EMS
患者临床 分 期 呈 负 相 关(rs=-0.767,P<0.05)。Pearson相 关 分 析 结 果 显 示,EMS患 者 血 清lncRNA

 

NEAT1水平与miR-124-3p水平呈负相关(r=-0.420,P<0.05)。血清 miR-124-3p水平升高为EMS患者

合并不孕的保护因素(P<0.05)。血清lncRNA
 

NEAT1水平升高为EMS患者合并不孕的危险因素(P<0.
05)。miR-124-3p联合lncRNA

 

NEAT1辅助诊断EMS患者合并不孕的曲线下面积(AUC)为0.932,大于二

者单独检测的AUC(P<0.05)。结论 EMS患者血清 miR-124-3p水平降低、lncRNA
 

NEAT1水平升高,且

与病情严重程度及不孕密切相关,二者联合检测对EMS患者合并不孕具有较高辅助诊断价值,可为临床评估

病情及指导治疗提供参考。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

levels
 

of
 

serum
 

microRNA-124-3p
 

(miR-124-3p)
 

and
 

long
 

non-
coding

 

RNA
 

nuclear-enriched
 

abundant
 

transcript
 

1
 

(lncRNA
 

NEAT1)
 

in
 

patients
 

with
 

endometriosis
 

(EMS),and
 

their
 

relationship
 

with
 

disease
 

severity
 

and
 

infertility.Methods A
 

total
 

of
 

150
 

patients
 

diagnosed
 

with
 

EMS
 

in
 

the
 

hospital
 

from
 

October
 

2022
 

to
 

January
 

2025
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

EMS
 

group.Based
 

on
 

the
 

presence
 

or
 

absence
 

of
 

infertility
 

at
 

diagnosis,the
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

an
 

infertility
 

group
 

(54
 

cases)
 

and
 

a
 

non-infertility
 

group
 

(96
 

cases).According
 

to
 

the
 

revised
 

American
 

Fertility
 

Society
 

(R-AFS)
 

staging
 

crite-
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ria,the
 

150
 

EMS
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

stage
 

Ⅰ,stage
 

Ⅱ,stage
 

Ⅲ,and
 

stage
 

Ⅳ.Additionally,150
 

non-
EMS

 

healthy
 

women
 

of
 

reproductive
 

age
 

who
 

underwent
 

physical
 

examination
 

in
 

the
 

hospital
 

during
 

the
 

same
 

period
 

were
 

enrolled
 

as
 

the
 

control
 

group.Serum
 

levels
 

of
 

miR-124-3p
 

and
 

lncRNA
 

NEAT1
 

were
 

measured
 

in
 

all
 

study
 

subjects
 

by
 

quantitative
 

real-time
 

polymerase
 

chain
 

reaction.Spearman
 

correlation
 

analysis
 

was
 

used
 

to
 

evaluate
 

the
 

relationship
 

of
 

serum
 

lncRNA
 

NEAT1
 

and
 

miR-124-3p
 

levels
 

with
 

R-AFS
 

stage
 

in
 

EMS
 

pa-
tients.Pearson

 

correlation
 

analysis
 

was
 

used
 

to
 

assess
 

the
 

correlation
 

between
 

lncRNA
 

NEAT1
 

and
 

miR-124-
3p

 

levels.Multivariate
 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

was
 

performed
 

to
 

identify
 

the
 

factors
 

influencing
 

the
 

occur-
rence

 

of
 

infertility
 

in
 

EMS
 

patients.Receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
 

plotted
 

to
 

evaluate
 

the
 

auxil-
iary

 

diagnostic
 

value
 

of
 

serum
 

lncRNA
 

NEAT1
 

and
 

miR-124-3p
 

for
 

infertility
 

in
 

EMS
 

patients.Results The
 

ser-
um

 

level
 

of
 

lncRNA
 

NEAT1
 

in
 

the
 

EMS
 

group
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<
0.05),whereas

 

the
 

serum
 

level
 

of
 

miR-124-3p
 

in
 

the
 

EMS
 

group
 

was
 

significantly
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

con-
trol

 

group
 

(P<0.05).Compared
 

with
 

stage
 

Ⅰ
 

patients,serum
 

lncRNA
 

NEAT1
 

level
 

in
 

stage
 

Ⅱ,Ⅲ
  

and
 

Ⅳ
 

patients
 

was
 

significantly
 

increased
 

(P<0.05),and
 

serum
 

miR-124-3p
 

level
 

was
 

significantly
 

decreased
 

(P<
0.05).Compared

 

with
 

stage
 

Ⅱ
 

patients,serum
 

lncRNA
 

NEAT1
 

level
 

in
 

stage
 

Ⅲ
 

and
 

Ⅳ
 

patients
 

was
 

signifi-
cantly

 

increased
 

(P<0.05),and
 

serum
 

miR-124-3p
 

level
 

was
 

significantly
 

decreased
 

(P<0.05).Compared
 

with
 

stage
 

Ⅲ
 

patients,the
 

serum
 

lncRNA
 

NEAT1
 

level
 

in
 

stage
 

Ⅳ
 

patients
 

was
 

significantly
 

increased
 

(P<
0.05),and

 

the
 

serum
 

miR-124-3p
 

level
 

was
 

significantly
 

decreased
 

(P<0.05).The
 

serum
 

lncRNA
 

NEAT1
 

level
 

in
 

the
 

infertility
 

group
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

non-infertility
 

group
 

(P<0.05),and
 

the
 

serum
 

miR-124-3p
 

level
 

was
 

significantly
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

non-infertility
 

group
 

(P<0.05).The
 

serum
 

lncRNA
 

NEAT1
 

level
 

was
 

positively
 

correlated
 

with
 

R-AFS
 

stage
 

in
 

EMS
 

patients
 

(rs=0.581,P<0.05),
whereas

 

the
 

serum
 

miR-124-3p
 

level
 

was
 

negatively
 

correlated
 

with
 

clinical
 

stage
 

in
 

EMS
 

patients
 

(rs=
-0.767,P<0.05).The

 

serum
 

lncRNA
 

NEAT1
 

level
 

was
 

negatively
 

correlated
 

with
 

the
 

serum
 

miR-124-3p
 

level
 

in
 

EMS
 

patients
 

(r=-0.420,P<0.05).The
 

increased
 

serum
 

miR-124-3p
 

level
 

was
 

a
 

protective
 

factor
 

for
 

for
 

infertility
 

in
 

EMS
 

patients
 

(P<0.05),increased
 

serum
 

lncRNA
 

NEAT1
 

level
 

was
 

identified
 

as
 

risk
 

factor
 

for
 

infertility
 

in
 

EMS
 

patients
 

(P<0.05).The
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

the
 

combination
 

of
 

miR-
124-3p

 

and
 

lncRNA
 

NEAT1
 

for
 

the
 

auxiliary
 

diagnosis
 

of
 

infertility
 

in
 

EMS
 

patients
 

was
 

0.932,which
 

was
 

significantly
 

greater
 

than
 

that
 

of
 

either
 

indicator
 

alone
 

(P<0.05).Conclusion The
 

serum
 

level
 

of
 

miR-124-
3p

 

is
 

decreased
 

and
 

the
 

serum
 

level
 

of
 

lncRNA
 

NEAT1
 

is
 

increased
 

in
 

EMS
 

patients,and
 

these
 

changes
 

are
 

closely
 

associated
 

with
 

disease
 

severity
 

and
 

infertility.The
 

combined
 

detection
 

of
 

both
 

indicators
 

demonstrates
 

high
 

auxiliary
 

diagnostic
 

value
 

for
 

infertility
 

in
 

EMS
 

patients,providing
 

a
 

reference
 

for
 

clinical
 

assessment
 

of
 

disease
 

severity
 

and
 

treatment
 

guidance.
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non-coding
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1; disease
 

severity; infertility

  子宫内膜异位症(EMS)是一种炎症性和雌激素

依赖性妇科慢性病,其特征是子宫内膜在子宫腔外生

长和侵袭,引发慢性炎症反应和组织纤维化[1-2]。罹

患EMS的患者常表现为月经周期紊乱、痛经、不孕、
慢性盆腔痛等,其病程较长且发病率高,对患者的身

心健康与日常生活造成了严重影响[3]。在育龄期女

性中,EMS发病率为10%~15%,而在不孕女性群体

中,这一比例更是攀升至30%~50%,使其成为女性

不孕的重要因素[4]。目前,EMS发病机制尚不明确,
腹腔镜和病理学检查仍然是诊断EMS的金标准,然
而,该方法是一种侵入性手术且费用较高[5-6]。因此,
探寻准确且有效的血清标志物,对于判断EMS进展

至关重要。EMS是一种良性疾病,然而,其生物学特

征与肿瘤相似,例如雌激素依赖性、进行性和侵袭性

生长、具有复发和转移倾向[7]。微小RNA(miRNA)
是一种长度较短的、非编码单链RNA,参与调控机体

细胞增殖分化、上皮间质转化、血管生成和免疫炎症

反应等[8]。miR-124-3p作为 miRNA的一员,可通过

调控靶基因,影响细胞代谢、DNA修复及血管形成,
现已被证实在多种恶性肿瘤中呈低表达[9]。研究发

现,在EMS大鼠异位子宫内膜组织中,miR-124-3p表

达下调[10]。长链非编码 RNA(lncRNA)是长度超

200个核苷酸的线性分子,没有蛋白质编码功能,然而

它们是蛋白质编码基因的调节因子,在细胞周期进

展、细胞重编程、细胞增殖和分化等多种生物学过程

中起着至关重要的作用[11]。lncRNA核富集转录本1
(NEAT1)是 一 种 致 癌 基 因,有 研 究 报 道lncRNA

 

NEAT1与 miR-124-3p存在互补结合位点,lncRNA
 

NEAT1通过竞争性内源RNA(ceRNA)促进肿瘤形

成、转移[12]。目前 miR-124-3p和lncRNA
 

NEAT1
在EMS中的研究较少。鉴于此,本研究通过测定

EMS患者血清 miR-124-3p和lncRNA
 

NEAT1水
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平,探讨其与病情严重程度及不孕的关系,现将结果

报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2022年10月至2025年1月就

诊于本院的150例EMS患者作为EMS组。根据确

诊时是否合并不孕将其分为合并不孕组(54例)、未合

并组(96例)。纳入标准:(1)符合EMS诊断标准[13];
(2)接受手术治疗;(3)对本研究目的、意义均已了解。
排除标准:(1)近期患有感染性疾病、其他妇科疾病;
(2)合并恶性肿瘤;(3)处于妊娠期或哺乳期;(4)合并

肝、肾功能障碍;(5)合并免疫性、内分泌疾病;(6)存
在其他生殖相关疾病;(7)近3个月内接受过激素类、
免疫抑制剂或相关药物治疗。另将同期在本院体检

健康的150例非EMS育龄期女性作为对照组。纳入

标准:经妇科检查排除EMS及其他妇科疾病。排除

标准:同EMS组。本研究通过本院医学伦理委员会

审批(审批号:202107009),所有研究对象均签署知情

同意书。
1.2 方法

1.2.1 血清lncRNA
 

NEAT1和 miR-124-3p水平检

测 采集EMS患者入组后、育龄期女性体检时肘静

脉血3~5
 

mL,离心(离心半径12
 

cm,转速4
 

800
 

r/min,时间15
 

min)后取上清液。采用实时荧光定量

聚合 酶 链 反 应 (qRT-PCR)测 定 血 清 lncRNA
 

NEAT1、miR-124-3p水平:TRIzol法提取总 RNA,
采用RNA反转录试剂盒将符合浓度、纯度的总RNA
反转录合成cDNA模板,构建反应体系,总体系为20

 

μL,引物序列见表1。反应条件:预变性(94
 

℃,60
 

s)、变性(94
 

℃,10
 

s)、退火(56
 

℃,20
 

s)、延伸(72
 

℃,
30

 

s),共45个循环,每组重复3次。采用2-ΔΔCt 法计

算lncRNA
 

NEAT1、miR-124-3p水平。

表1  qRT-PCR引物序列(5'-3')

基因 正向引物 反向引物
 

lncRNA
 

NEAT1 GTAATTTTCGCTCGGCCTGG TACCCGAGACTACTTCCCCA

GAPDH AGAAGGCTGGGGCTCATTTG AGGGGCCATCCACAGTCTTC

miR-124-3p GAGCAGCTCGTATTGCGTGC GGATCTGCGCACATAGACAGC

U6 CTCGGCAGCCACATTCG AACGATTTCTTCGCGTACGA

1.2.2 R-AFS分期 根据 R-AFS分期标准[14]将

150例EMS患者进行分期,其中Ⅰ期对应总分1~5
分,病变较轻,表现为少量腹膜小病灶或轻微粘连;Ⅱ
期对应总分6~15分,病变程度较Ⅰ期加重,可见腹

膜病灶量增多、卵巢出现较小囊肿或存在轻至中度粘

连;Ⅲ期总分16~40分,病变趋于复杂,伴有较多病

灶、较大卵巢囊肿或中至重度粘连;Ⅳ期总分>40分,
病情严重,存在广泛病灶、囊肿大且严重粘连。
1.2.3 结合位点预测 在StarBase网站上预测ln-
cRNA

 

NEAT1与miR-124-3p的结合位点。
1.2.4 基线资料收集 收集研究对象年龄、体质量

指数(BMI)、孕次、月经周期、合并基础疾病(糖尿病、
高血压)等基线资料。
1.3 统计学处理 采用SPSS26.0统计软件进行数

据处理和分析。呈正态分布的计量资料以x±s 表

示,2组间比较采用独立样本t检验,多组间比较采用

单因素方差分析,进一步两两比较使用SNK-q 检验;
计数资料以例数或百分率表示,组间比较采用χ2 检

验。采用 Spearman相 关 分 析 EMS患 者 血 清ln-
cRNA

 

NEAT1、miR-124-3p水平与R-AFS分期之间

的相关性;采用Pearson相关分析血清miR-124-3p与

lncRNA
 

NEAT1水平之间的相关性。采用多因素

Logistic回归分析EMS患者合并不孕的影响因素;采
用受试者工作特征(ROC)曲线分析血清lncRNA

 

NEAT1、miR-124-3p对EMS患者合并不孕的辅助诊

断价值,采用 DeLong检验比较lncRNA
 

NEAT1、
miR-124-3p单独和联合辅助诊断EMS患者合并不孕

的曲线下面积(AUC)。以P<0.05为差异有统计学

意义。
2 结  果

2.1 EMS 组、对 照 组 基 线 资 料 及 血 清lncRNA
 

NEAT1、miR-124-3p水平比较 2组年龄、BMI、月经

周期、合并基础疾病比较,差异均无统计学意义(P>
0.05),EMS组血清lncRNA

 

NEAT1水平高于对照

组,miR-124-3p水平低于对照组,差异均有统计学意

义(P<0.05)。见表2。

表2  EMS组、对照组基线资料及血清lncRNA
 

NEAT1、miR-124-3p水平比较[x±s或n(%)]

组别 n 年龄(岁) BMI(kg/m2) 月经周期(d) 合并糖尿病 合并高血压 lncRNA
 

NEAT1 miR-124-3p

对照组 150 35.28±8.50 22.13±4.41 29.2±3.4 21(14.00) 13(8.67) 1.02±0.25 1.04±0.27

EMS组 150 35.02±8.43 22.94±4.26 29.8±3.1 18(12.00) 15(10.00) 1.56±0.31 0.48±0.11

t/χ2 0.266 -1.618 -1.597 0.265 0.158 -16.607 23.525

P 0.790 0.107 0.111 0.607 0.691 <0.001 <0.001
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2.2 不 同 R-AFS 分 期 EMS 患 者 血 清lncRNA
 

NEAT1、miR-124-3p水平比较 EMS患者中,Ⅰ期

27例,Ⅱ期41例,Ⅲ期59例,Ⅳ期23例。与Ⅰ期患

者比较,Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ期患者血清lncRNA
 

NEAT1水平

升高(P<0.05),miR-124-3p水平降低(P<0.05)。
与Ⅱ期患者比较,Ⅲ、Ⅳ期患者血清lncRNA

 

NEAT1
水平升高(P<0.05),miR-124-3p水平降低(P<
0.05)。与Ⅲ期 患 者 比 较,Ⅳ期 患 者 血 清lncRNA

 

NEAT1水平升高(P<0.05),miR-124-3p水平降低

(P<0.05)。见表3。
表3  不同R-AFS分期EMS患者血清lncRNA

 

NEAT1、

   miR-124-3p水平比较(x±s)

R-AFS分期 n lncRNA
 

NEAT1 miR-124-3p

Ⅰ期 27 1.21±0.27 0.71±0.17

Ⅱ期 41 1.43±0.29a 0.59±0.13a

Ⅲ期 59 1.68±0.33ab 0.41±0.10ab

Ⅳ期 23 1.89±0.34abc 0.20±0.04abc

F 25.341 95.698

P <0.001 <0.001

  注:与Ⅰ期比较,aP<0.05;与Ⅱ期比较,bP<0.05;与Ⅲ期比

较,cP<0.05。

2.3 合并不孕组与未合并组基线资料及血清ln-
cRNA

 

NEAT1、miR-124-3p水平比较 合并不孕组

血清lncRNA
 

NEAT1水平高于未合并组,miR-124-

3p水平低于未合并组,差异均有统计学意义(P<
0.05),2组年龄、BMI、月经周期、合并基础疾病比较,
差异均无统计学意义(P>0.05)。见表4。
2.4 EMS患者血清lncRNA

 

NEAT1、miR-124-3p
水平与R-AFS分期的关系 Spearman相关分析显

示,血清lncRNA
 

NEAT1水平与EMS患者 R-AFS
分期呈正相关(rs=0.581,P<0.05),血清 miR-124-
3p水平与 EMS患者 R-AFS分期呈负相关(rs=
-0.767,P<0.05)。
2.5 EMS患者血清lncRNA

 

NEAT1、miR-124-3p
水平之间的相关性 Pearson相关分析显示,EMS患

者血清lncRNA
 

NEAT1水平与 miR-124-3p水平呈

负相关(r=-0.420,P<0.05)。
2.6 lncRNA

 

NEAT1与 miR-124-3p的靶向关系预

测 StarBase在线预测显示,miR-124-3p与lncRNA
 

NEAT1存在结合位点。见图1。
2.7 多因素Logistic回归分析EMS合并不孕的影

响因素 以EMS患者是否合并不孕(否=0,是=1)
为因变量,lncRNA

 

NEAT1、miR-124-3p作为自变量

(均以原值输入)进行多因素Logistic回归分析。结

果显示,lncRNA
 

NEAT1水平升高是EMS患者合并

不孕的独立危险因素(P<0.05),miR-124-3p水平升

高是 EMS 患 者 合 并 不 孕 的 独 立 保 护 因 素 (P<
0.05)。见表5。

表4  2组EMS患者基线资料及血清lncRNA
 

NEAT1、miR-124-3p水平比较[x±s或n(%)]

组别 n 年龄(岁) BMI(kg/m2) 月经周期(d) 糖尿病 高血压 lncRNA
 

NEAT1 miR-124-3p

合并不孕组 54 35.12±8.50 23.11±4.41 30.2±3.3 4(7.41) 3(5.56) 1.83±0.36 0.38±0.07

未合并组 96 34.97±8.39 22.84±4.18 29.6±3.0 14(14.58) 12(12.50) 1.41±0.28 0.54±0.14

t/χ2 0.105 0.372 1.134 1.685 1.852 7.939 -7.856

P 0.917 0.710 0.256 0.194 0.174 <0.001 <0.001

图1  lncRNA
 

NEAT1与 miR-124-3p的靶向关系

表5  多因素Logistic回归分析EMS合并不孕的影响因素

项目 β SE Waldχ2 P OR OR 的95%CI

lncRNA
 

NEAT1 1.287 0.384 11.233 <0.001 3.622 1.706~7.688

miR-124-3p -1.590 0.411 14.959 <0.001 0.204 0.091~0.457

常数项 -5.298 1.287 16.948 <0.001 - -

  注:-表示无数据。

2.8 血清lncRNA
 

NEAT1、miR-124-3p对EMS患

者合并不孕的辅助诊断价值 以EMS患者是否合并

不孕(否 =0,是 =1)为 状 态 变 量,血 清lncRNA
 

NEAT1、miR-124-3p单项及2项联合为检验变量,进
行ROC曲线分析。2项联合辅助诊断基于Logistic

回归 分 析 生 成 的 预 测 概 率 模 型:Logit(P)=
1.287XlncRNA-NEAT1-1.590XmiR-124-3p-5.298。结果显

示,lncRNA
 

NEAT1、miR-124-3p单独及联合辅助诊

断EMS患者不孕的 AUC分别为0.856(95%CI:
0.795~0.917)、0.852(95%CI:0.791~0.913)、

·0361· 检验医学与临床2026年6月第23卷第12期 Lab
 

Med
 

Clin,June
 

2026,Vol.23,No.12



0.932(95%CI:0.890~0.974),2 项 联 合 诊 断 的

AUC显著大于lncRNA
 

NEAT1(Z=2.030,P=
0.042)、miR-124-3p(Z=2.137,P=0.033)单独诊断

的AUC。见表6。

表6  血清lncRNA
 

NEAT1、miR-124-3p单独及联合辅助诊断EMS患者合并不孕的效能

项目 AUC AUC的95%CI P 最佳截断值 灵敏度(%) 特异度(%) 约登指数

lncRNA
 

NEAT1 0.856 0.795~0.917 <0.001 1.62 88.9 64.9 0.538

miR-124-3p 0.852 0.791~0.913 <0.001 0.43 90.7 66.7 0.574

2项联合 0.932 0.890~0.974 <0.001 - 87.0 79.7 0.667

  注:-表示无数据。

3 讨  论

EMS是一种女性高发疾病,影响全球约1.9亿

育龄期女性,EMS患者常经历严重的月经期及非月

经期疼痛,涉及下腹部、盆腔或腰骶区域,表现为性交

疼痛、盆腔及卵巢功能障碍,且30%~50%的患者合

并不孕[15-17]。EMS相关不孕始终是妇产科领域的研

究热点,同时也是亟待突破的难点。EMS患者不孕

的原因包括粘连和纤维化引起的解剖变化、内分泌异

常和免疫系统紊乱[18]。此外,EMS导致的子宫内膜

容受性、着床率和卵巢储备功能降低也会导致不

孕[19]。EMS发病机制复杂且迄今尚未完全阐明,临
床上仍缺乏用于早期诊断的特异性生物标志物。因

此,本研究主要探讨 miR-124-3p和lncRNA
 

NEAT1
在EMS中的临床意义,分析二者与病情严重程度及

不孕的关系,为发现针对EMS合并不孕的新型诊断

生物标志物和药物靶点提供参考依据。
miRNA是由21~24个核苷酸组成的短、单链、

非编码RNA,通过在转录后水平调节基因表达来参

与多种生物学过程[20]。既往研究显示,miRNA表达

异常可能促进EMS的发生与进展,如 miRNA调控

子宫内膜中血管生成因子(VEGF)、黏附因子表达及

雌激素分泌等,其在EMS发生、发展过程中扮演重要

角色[21-22]。刘 佳 等[23]研 究 发 现,血 清 miR-429在

EMS患者中表达上调,且其表达水平与低氧诱导因

子-1α(HIF-1α)、VEGF水平及疾病分期密切相关,可
能通过调控 HIF-1α/VEGF通路参与 EMS疾病进

展。miR-124-3p是近年来备受关注的 miRNA之一,
被认为是肿瘤抑制基因,可抑制癌细胞黏附能力和侵

袭能力[24]。鉴于EMS异位内膜细胞同样具有类似

恶性肿瘤的侵袭和迁移特征,因此,推测 miR-124-3p
可能参与EMS的发生、发展。
lncRNA是一种长度超过200

 

nt的核苷酸,在转

录、转录后和表观遗传水平上调节基因表达,现在已

被证实参与EMS的发病和进展[25-26]。lncRNA可通

过ceRNA机制结合并抑制 miRNA的表达。本研究

通过 Starbase网 站 预 测 发 现,lncRNA
 

NEAT1与

miR-124-3p存在结合位点。本研究相关性分析结果

显示,EMS患者lncRNA
 

NEAT1水平与miR-124-3p
水平之间呈负相关,提示它们在EMS进展中可能发

挥拮 抗 作 用。lncRNA
 

NEAT1位 于11号 染 色 体

11q13.1位置,在调节细胞周期、分化和应激等生物过

程中发挥重要作用,其表达失调与癌症发展、神经系

统异常和免疫系统疾病密切相关[27-28]。如 CHEN
等[29]研究显示,lncRNA

 

NEAT1在肝细胞癌组织和

肝癌细胞中上调,其过表达可促进肿瘤进展。LIU
等[30]研究发现,lncRNA

 

NEAT1在卵巢癌组织和细

胞系中表达较高,lncRNA
 

NEAT1过表达时显著促

进细胞增殖、减少凋亡,增强了迁移和侵袭能力。由

此可见,lncRNA
 

NEAT1可能通过控制细胞的迁移

和侵袭,参与异位内膜细胞的侵袭性生物学行为。
本研究结果显示,与对照者比较,EMS患者血清

lncRNA
 

NEAT1水平升高,miR-124-3p水平降低,且
二者水平均与R-AFS分期存在一定的相关性,提示

lncRNA
 

NEAT1、miR-124-3p 表 达 失 衡 可 能 参 与

EMS病理过程。EMS具有类似恶性肿瘤的生物学特

征,如细胞凋亡减少、细胞增殖和侵袭增加、激素依

赖、免疫细胞功能障碍等,而lncRNA
 

NEAT1、miR-
124-3p恰好调控着这些关键的生物学功能。lncRNA

 

NEAT1高表达可能通过促进异位内膜细胞存活、黏
附或血管生成,加剧病灶形成与进展;miR-124-3p作

为经典的肿瘤抑制性 miRNA,可通过靶向调控促癌

基因,抑制细胞异常增殖与迁移,其低表达可能减弱

了对异位内膜细胞的抑制作用,间接促进病变进展。
本研究进一步分析结果显示,与未合并EMS患者比

较,合并不孕EMS患者血清lncRNA
 

NEAT1水平更

高,miR-124-3p水平更低,说明二者可能与EMS患者

不孕有关。此外,本研究多因素Logistic回归分析结

果显示,lncRNA
 

NEAT1、miR-124-3p是EMS患者

合并不孕的影响因素,提示二者水平变化可促进异位

内膜细胞存活、黏附或血管生成,加剧病灶形成与进

展,使卵巢功能异常、子宫内膜容受性下降,不孕风险

增加。本 研 究 ROC 曲 线 分 析 结 果 显 示,lncRNA
 

NEAT1辅助诊断 EMS患者合并不孕的 AUC 为

0.856,miR-124-3p辅助诊断EMS患者合并不孕的

AUC为0.852,二者联合辅助诊断EMS患者合并不

孕的 AUC(0.932)更大,提示lncRNA
 

NEAT1与

miR-124-3p联合检测可提高对EMS患者不孕诊断的

特异度。EMS患者不孕可能与盆腔粘连、卵巢功能

异常、子宫内膜容受性下降等有关,lncRNA
 

NEAT1
水平升高可能通过诱导盆腔慢性炎症、干扰卵母细胞
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成熟或胚胎着床微环境,使不孕风险增加;miR-124-
3p低表达可能减弱对子宫内膜细胞增殖分化的调控,
影响内膜容受性,降低妊娠概率。结合本研究 miR-
124-3p与lncRNA

 

NEAT1在EMS患者中呈负相关

的关系,推测lncRNA
 

NEAT1高表达可竞争性结合

miR-124-3p,解除其对下游靶基因的抑制,从而协同

促进异位内膜生长与不孕发生。
综上所述,EMS患者血清lncRNA

 

NEAT1水平

升高,miR-124-3p水平降低,且二者与病情严重程度

及不孕密切相关,联合检测对EMS患者合并不孕具

有较高的辅助诊断价值。二者有望成为EMS病情评

估、治疗靶点的潜在分子标志物。然而本研究为单中

心研究,可能结果存在一定的选择偏倚,未来应扩大

样本量进行进一步验证。
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